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究では、 Hp感染により胃粘膜内で産生される炎症性サイトカインのひとつである Interleukin-1 beta (IL-1 ß) の
胃発癌に対する影響を実験動物を用いて検討した。
〔方法〕
Wistar 系雄性ラット 60 匹に Nmethyl-Nヘnitro・Nnitrosoguanidine 20μg/ml を 25 週間経口投与後、無作為に 3
群に分け、第 1 群には生理食塩水を、第 2群、第 3 群には IL-1 ß をそれぞれ 0.1 、 0.3μg/kg ずつ隔日に腹腔内投与
した。 52 週目に全てのラットを屠殺、胃を摘出し病理組織学的に検討した。検討項目は、 1 )胃癌の発生頻度、 2)
胃癌組織型と深達度、 3) updated Sydney System に準じた組織学的胃炎(炎症細胞浸潤と腺管萎縮)の程度、 4)
Proliferation Cell Nuclear Antigen (PCNA) 染色による胃粘膜の細胞増殖活性、 5) 胃上皮細胞に対して強し、増殖
促進作用をもっ HepatocyteGrowth Factor (HGF) の免疫組織染色性である。
〔成績〕
52 週時、全てのラットが生存し、各群の平均体重に差を認めなかった。
1 )胃癌の発生頻度:第 3 群 (IL-1 ﾟ 0.3 μg/kg 投与)では 20 匹中 14 匹 (70%) で、第 1 群(対照群)の 20





3) 組織学的胃炎の程度:組織学的な胃炎は前庭部において体部より強く認められた。第 3 群(IL-1 ﾟ 0.3 μg/kg 
投与)では前庭部、体部ともに炎症細胞浸潤と腺管萎縮が第 1 群(対照群)に比べて有意に高度であった。第 2 群 (IL-1
ﾟ 0.1 μg/kg 投与)では前庭部の炎症細胞浸潤のみが第 1 群(対照群)に比べて有意に高度で、あった。
4) PCNA 染色:前庭部の PCNAlabeling index は第 1 群に比べて、 IL-1 ß を投与した第 2 群、第 3 群では高値
を示し、細胞増殖活性が有意に充進していた。体部では細胞増殖活性に有意差を認めなかった。
5) HGF 染色:前庭部の HGF 染色性は第 1 群に比べて、 IL-1 ß を投与した第 2 群、第 3 群で、用量依存性に増強
しており、各群間で有意な差を認めた。体部では HGF 染色性に差がなかった。
〔総括〕
IL-1 ß はラット発癌モデ、ルにおいて胃癌発生を促進した。 IL-1 ß はラット胃粘膜の炎症細胞浸潤と腺管萎縮、
HGF 染色性の増強、細胞増殖活性の充進を惹起した。これによって、胃癌発生が促進されたと考える。本研究の結






カインである Interleukin-1 beta (IL-1 ß) が関与していると考えられている。本研究は外因'性に投与した IL-1 ﾟ 
が酸分泌のみならず胃の発癌に対してどのような影響を与えるかを、実験動物を用いて検討した研究である。発癌剤
である Nmethyl-N'・nitro・Nnitrosoguanidine (MNNG) を前投与した Wistar 系雄性ラットにおいて、 IL-1 ß は
胃癌発生を用量依存性に促進した。 IL-1 ß は MNNG 投与ラット胃粘膜に炎症細胞浸潤と腺管萎縮を惹起し、
Hepatocyte growth factor 染色性の増強とともに胃粘膜の細胞増殖活性を充進させることで、胃癌発生を促進したと
考えられた。本研究の結果は、 Hp感染によって胃粘膜内で産生される IL-l ß が胃発癌の過程に関与していることを
示唆している。本研究は実験動物生体内において炎症性サイトカインの発癌促進効果を証明した初めての研究で、学
位の授与に値すると考えられる。
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